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@) Biophobe Polymere 

(57) Die Erfindung betrifft Polymere mit antimikrobtellen Ei- 
genschaften bestehend aus 

a) 99-40 Gew.-% nicht funktionellen vinyltsch polymeri- 
sierbaren Monomeren und 

b) 1-60 Gew.-% funktionellen vinylisch polymerisierbaren 
Monomeren der allgemetnen Formel (I) 

(I) [V - Ay- HSplrn " N®(Rl)4-Cm+t) - (R2)t • X " 

mit 

V = Vinyl, (Meth)acroyl, Allyl oder Styryl ist, 
A = einer gegebenenfalls vorhandenen verknupfenden 
Einheit, die AlkyI, Aryl, ArylalkyI oder HydroxyalkyI, wel- 
che auch durch Heteroatome, beispielsweise durch Hete- 
roatome in Urethan-, Carbonat-, Ester-, Amid- oder Ether- 
Gruppen, unterbrochen sein kann, wobei y = 0 oder 1 ist, 
HSp = ein hydrophiler Spacer der allgemeinen Formel 

(i) -(0-CH2-CH2)n-oder 
(iil - (0-CH2-CH(CH3))n - Oder 
(iii) - (0-CH2-CH2)r - (0-CH2-CH(CH3))s 



0j mit n=r+s und mit n = 2 - 40, 



sowie m = 1, 2 oder 3 und = CH3, Ethyl oder Benzyl, = 
ein AlkyI rest mit 8-20 C-Atomen, wobei t = 1, 2 oder 3 ist 
<0 X = CI, Br, I Oder Alkylsulfat. 
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Beschrcibung 



Die Frfindune bcirim Polvnicrc mil aniituikrobicllcn Eigenscliatten. Die erlindungsgcinalkn Poiyn.cre bcsichcn aus 
^ ■ • ■ ■ - = Monotueren. bei dcnen niindeslens cin langkelli- 



an sich bekannien vinylisch polyiuerisicrbaren Monomcren. sowic aus 



ger Alkvlresi an cine quartemare A.runoniu.i.gruppe gebunden is., die wiederu.u Liber einen hydropliilen Spacer und ge- 
gebenenfalls eine verknupfende Einheil mit einer Vinylfunktion verbunden ist. 

Stand der Technik 

FP0 641 80^ Al beschreibt Polviuere ii.il an.iiuikrobiellen (biophoben) Eigenschalien, Die Polynicre bestchen aus 
e.hylenisch ungesa.lig.en Mono.ne'ren. die teilweise iiber Seitengruppen kovaleni gebundene an.uu.krobielle phenoh- 

'%^^::Z.:T^cAi..U^n Agen^ien ertblg, po.yn.eranalog an Baus.cine ,u„ ^^^^y^^ 
An.ino- Oder Ilvdroxvlgruppen reagieren konncn. Beispiele fur un.setzbare Resie sind Hydroxy-, I-Iydroxyalkyk D.a - 
k vlan.inoalkvl- Oder Haloallcylgruppen. Die phenolischen Res.e der biozid funkl.oncUen Monon.ere s,nd daher uber re- 
la'iiv kurze. hvdrophobe Spacer iiiit der Poylmenuainx verbunden. ., , ■ „ ^ • t^- . 

IP-Abstract 6^ 05 9% (Chemical Abstracis. 107.41977v) besclireibt antilungale und antibakienelle Agenzien. Diest 
weisen cicn (Mo.lV.acrylres. auf an den uber eine E.hylenglykol-. Propylenglykol oder Ilydroxypropylengrupp.erung 
mit 1 -4 Finheiien ein nuorierter Arotuat gebunden isi. Die Monotueren werden in ciner Polyvinylchlondpasie /,. B. als 
antiniikrobiellePapierbescliichtuneeingesei/.i.DieVerwendunginPolymerenisiniclitcrwahnt. , , , 

Nrarova e, al. (C-hemical Abstracts ^2: 23()183d: Kliim.-Farm. Zh. (1993). 27 (2). 30-3) beschreib, biophobe Poly- 
mere aus N-C-hvdroxvpropvOriieihacrvlamid. das gebundenes Choraniphenicol enihalt. . T 

Dabei wird in-vivoe,ne habere Aktivita, fes.ges.ellt. wenn das Chloramphenicol zusa.zlich ubere.nen Glycin-Leuc.n- 
Glv'nn Spacer an das Polvmer gebunden ist und vom Poly meren abgespalten wird. Die Autoren venuu.en eine besonders 
»ue Wrkun. eeeenuber' in.razellularen Mikroorganismen. OlTensich.lich ist die leichte Abspahbarkei. desChloramp- 
henicois von; l^lymer durch enzy.ua.ische Ilydrolyse der Peptidbindung en.scheidend lUr <i,e gute m^^ 

Den Finbau eines bakteriziden Monomeren ist liir Den.alanwendungen in .I.Dent. Rs 7..(8). 14.,7 - 1443 (1 J M be 
schricben. Eine antimikrobielle Wirkung wird beobachtet ohne Freisetzung der akuven Spez.es. wobe. ungeklar ist. ob 
die Wirksamkeii aufcinc bakterizide oder biophobe (antiadhesion) Eigcnschall zuruckzuluhren .st. n^c c^r>^J^m^ \ y- 
ridiniumverbindung ist uber einen hydrophoben Spacer (langketliger Alkylrest) ans Polymerruckgrat gebunden. 

Aiifgabc und I.osung 

Der Frlinduna lieat die Aul^abe zuerunde. Copolymere bereitzustellen die durch Copolyn.erisaiion mil aniimikrobiell 
wirkenden Monon.eren erhahen werden und die sich fur die Herstellung von XJberzCigen bzw. ^ 
Obernachen biozide oder biophobe Eigenschaften haben. ohne daB es zu einer I reiselzung ^^^^'^^^^"^^"^^^ 
komiul. Eine nachtrasliche. polvmeranaloge Anbindung von mikrobiologisch akl.ven Mo ekulen ^" 
verniieden werden. Wei.erhin soUte cine Wirkstortklassc altemativ zu den phenolischen Verb.ndungen erschlossen wer- 
den. urn u. a. durch Wirkstoffwechsel oder -kombination eine Seleklion resisienter Stamme zu venueiden und urn Wir- 

''^l^urdTgefumin.' dal^^ Polymere der folgenden Slruklur Liber gute antimikrobielle Eigenschaften verfiigen. Die Po- 
lymere sind aufgebaut aus 

a) 99 40 Gew.-% nichi funklionellen vinvhsch polymerisierbaren Monotueren und 
45 b) 1 60 C;ew.-% funklionellen vinylisch polymerisierbaren Monomeren der allgemeinen Formel (I) 

iV-Ay-ITSpl„,-N®(R')4 („,+.r(K-)t " 
iiiit 

M) V = Vinvl, (fVTcih)acrovl. Allvl Oder Styryl ist, ^ tt ^ il ..i ... .\ 

A = ciner oe.cbenentalls vorhundenen vorknQplenden lunheiL die Alkyl, AryL Arylalky oder TTydroxya ky vel- 
che audi durch TTetcroalon.e, beispielswcisc durch TTetcroaiontc in Uredian-, ( arbonai-, bster-, Annd- oder hlhcr- 
Gruppen, unterbrochen scin kann, wobci y= 0 oder I isl, 
TTSp = ein hydrophiler Spacer der allgemeinen Foriuel 

S5 {}') -(O-CIT^-CTT.),,- Oder 

(ii) -(O-(lf.-(;TT(C;H0)n- o^^^''' 
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Ri = CTT3, Eihyl Oder Bcn/yl 

R- = ein Alkylrest mit 8 20 C-Atoiiien, wobei 

t = 1 , 2 oder 3 ist. 

X" = CM', Br", [- oder Alkylsulfai". 



sind. Be- 



FLir (lie Monomeren a) ist es bevorzugt. daB diese iiberwiegend aus den (Meth)acrylsaureeslern ausgewali 
sonders bevor/.ugt werden Polymere bei denen die Monomeren b) (Melh)acrylsaureester der allgemeinen Forme! (II) 



|CTT,=CR^-C()-(0-ClIrC'Tm^)„l„,-N®(CIT,)4 „„+„-(li-), ■ (ID 
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sind. wobci 
tu = I. 2 odor 3, n = 2 40. 

R- = L-in Alkvlrcsi mil 8-20 C-Aioiuen, wobei 1=1'' oricr 3 isi 
R-^ = I-I Oder CU3. 
R=* = H Oder C.'H, 

X- = Cr, Br-. r-"odcr Alkylsullar; 

Obwohl die Wirkungswcise nichi versianden i.si. nehnien die Erlinder an. daB die Monoiueren b). bci dencn eine Koiii- 
b.naiion der an cinen hydrophUen Spacer gebundcnen quariernaren Atumoniuiiigmppe. die niinde.siens einen lanukciii- 
gen Alkylresl aulweisl.das anliinikrobiell wirksaine Prinzip der erlindungsgeiiiUBen Polvniere darslelll. Dies war In kei- 
ner We.se vorhersehbar. Die Verwendung von radikaiisch polyruerisierbarcn Vinvlgmppen-hai.isen Monoiueren insbe- 
sondere (Melli)aerylsaureeslern zum Aulbau der aniiniikrobiellen Polvniere erolVnel viellalllge Mouliciikeiten zur 
SleLieriing der weileren Poiyniereigensciiaflen. wie Glasletnperalur. Mindeslliinibildcleniperalur. MolekuTargewichl elc 
so daB aniiniikrobielle Polvniere fur vielerlei Anvvendungszwecke zuganglich sind. 

Ausfiihrung der Erfindung 

Die erlindungsgeniaBen Polyniere mil aniiniikrobiellen Eigcnschallen konnen in an sich bekannler Wei.se durch radi- 
kalische 1 olyiuensaiion der Monoiiiere in Gegenwari von Polyiiieri.saiionsiniiiaioren und aesiebcnen falls Molekiilaree- 
wiclilsreglem erhallen werden. " " ' 

DazLi werden a) nichl funklionelle vinylisch polynierisierbare Monoiiiere und b) funklionelle vinvlisch polvnierisier- 
bare Monomere geniaB der allgenieinen Formel (1) verwcndel. Der Begrill" funklionelle Monoiiiere kenn/.e'ichne. die 
Monoiiiere b) in deni .Sinne. daB ihreiii Vorhandensein die aniimikrobieile Eigenschafl des ]>olvniers zuaesehrieben wird 

Unler aniiniikrobieller higenschafl ist dabei eine keimreduzierende oder keiniablolende Wirkun" /u verslehen die 
einlnll. wenn das Polymer und Keime in Gegenwari von Wasser niileinandcr in Konlakl komiiien. " 

Monoiiiere a) 

Geeigneie nichl funklionelle vinyli.scli polynierisierbare Monoiiiere nach a) konnen z. B. Acrvlal- oder Melhacrvlal- 
verbindungen. Allylyerbindungen. .Slyrole. Malein.saure. Maleinsiiureanhydrid oder andere VinvivcrbindLin"en wie Vi- 
nylesler elc. sein. ' " " " 

Die Monomere a) sind bevorzugl uberwiegend. /.. B. zu wenigsiens 90% be/.ogen auf die Gesanilmenue der Monoiue- 
ren a). (Mellmcrylalverbindungen. Hs konnen jedoch auch geringerc Anieilc. z. B. bis =10%, anderer Monomere a) enl- 
hallen sein. Bevorzug, .sind Alkyl-(Melh)acrylale mil 1 bis 20 C-Alomen itii Alkvlrcsi. f Ivdroxv-(Melh)acrvlaie oder 
auclnMelh)acrylal-Verbindungen mil .Siiure oder Amidfunklionen. Beispiele sind Mellivriuelhacrvlal. Mellivlacrvlal 
I'-lhylacry al. Buiylaerylal. lilhylmelhacrylal. Piopylmelhacrylal. Bulvliiielhacrvlal. Cvclohe.xvlmeihacrvlal ilvdroxv- 
elhy (mcih)acrylal. Acrylsaure. Mclhacrylsiiure. Aerylamid. Melhacrvlamid. lis konnen auch aerinaere Anieile vernel- 
zender Verbindungen wie z. B. Glycoldimelhacrylal oder Allylmelhacrylal enlhallen sein. Be^orzuu.e Monomere sind 
Alkyl(melli)acrylale. Besonders bevorzugle Monomere a) sind Melliylmelhacrylal und Bulylacrylal." 

Monomere b) 

1-unklionelle vinylisch polynierisierbare Monomere nach b) haben die allgemeine .Siruklurder Ibniiel ([) 
|V-A,-TT.Sp|,„-N®(R'), „„^„-(R-), • X- (D 
mil 

V = Vinyl, (Mctlv)acroyl AHyl oder Styryl, bcvor/ugt isl (IVkMhlacryloyl 

A = cincr gcgcbcncnfalls vorhandcncn vcrkniiprcndcn Hinhcii, die Alkvl, Arvl, ArvluJkvi odor TTvdroxvalkvl wclchc 
aucli durch TTctcroaiomc. bcispiclsvvcisc durch TTctcroalonic in Urcthan-, Carbonai-Zlistcr-, Amid- oder Fihcr-Ch-uppcn 
unicrbrociicn scin kann, wobci y = 0 oder 1 isl. lievor/ugi isi jedoch y = (). 
Beispiele lur A sind: 

;"^^^'^!^^'>^t';^^P^;^>i'^-^ (aus liisphenol-A-diolvcidvieliier), 

7,7 9-lnnieihyl-4J3-dKxxo-..J4-dioxa-5,12-dia/atelradeeyi- (aus ITMDD, 6-Kelohe.xvloxv-. 6-Ke(ohe^viannno- elc 
i ISp = ein hydrophiler Spacer der ailgetneinen l-orniel 

(i.) -(0-(7T.-Cn.)„ Oder 

(ii) -(O-CTf.-CTfcCTT^)),, oder 

(iii) K0<7f.-CTTVv-(0-CTT.-aT(aTV))s mit n=r+s und 
mil n = 2 40, 

bevor/Aigi ist (i) und (ii) mil n = 2 40, besonders bevor/.ugi mil n = 2 10 sowie 
m = 1,2 oder 3, bcvor/ugt I oder 2 un(t 
R' = C[T3, Hihyl Oder Fien/yl, bevorzugl CTI^ 

(beim Vorhandensein mehrerer Reste R=l, konnen diese -Icicli oder verschieden sein) 

R- = ein unver/weigier Alkylresl mil 8 20, bevor/.ugi =12 IS. besonders bevor/u-i 12 oder 14 ('-Atonien, wobei 6S 
1=1.2 Oder 3. bevor/.ugt 1 oder 2 ist. 

X- = (M-, Br-. r-oderAlkylsuiral-ibevor/iigieAlkysullaicsindCir.aT.OSO,^ bcvor/ugl isl CI". 



40 
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Bcvor7.ugi rurdie Monoi^^b) sind (Meih)acTylsuurccsicr dcr allgcmcinc^piiel (U) 

icii2=(;R^-(:o-(o-ciK-ciTR''),,i,,,-N®(CTi3)4.(„,+,rO^-''i ■ ^" 

5 mil 

111= 1,2 Oder 3, bevorzugt 1 oder 2, 
n = 2-40. bevorzusi 2-10. 

u) vorzugt 1 Oder 2 ist 

= H Oder CTT3, bevorzugt CH3 
= U Oder C'H^, bevorzugt H 
X = C\~ Br", I" Oder Alkvlsulfal" bevorzugt C:i . 

Bevorzugie Monoiuere b) konnen die allgetneine Fonuel (Iin aulweisen. 

(HI) CH2=CR3.CO-(0-CH2-CH2)u-N®(CH3).R2 • X 
CH2=CR3-CO-(0-CH2-CH2)v 

20 vvobei 

u + V = 6 -20, bevorzugt 10 

R- = ein Alkylrcst luit 8-20, bevorzugt 12 C-Atonien 
r3 = H Oder Clh, bevorzugt CH3 

nicl aV) 

(IV) CH2=C(CH3)-C0-(0-CH2-CH2)u-N®(CH3) - (Ci2H25)- CI ~ 
CH2=C(CH3)-CO-(0-CH2-CH2)v^ 

vvobei u+ V = 10 isl (slalisiische Vcrieilung am den Miltclwert u.v = 5) 
Bevorzugl sind Monomere b) der allgciuoinen I'ormel (V) 

AS CH,=a?3-(;0-(()-('TTrC'n2)w-N®(C'TT3).-R- ■ X- (V) 

wobei 
vv=2 40 

R- = ein Alkylrest luit 8-20, bevorzugt 14 C.'-Atonien, 
40 r3 = n Oder (11^, bevorzugl CTT^ 

X' = C\', Br, [- Oder Alkylsuirai" bevorzugt CI 

""Iin vvei.eres bevor/.ug.es Monomer b) is. die Verbinctung 2-(2^Me,baeroyle.hoxy:,e.hyl-din,e.hvl,e.ra<ieeylan,,uo- 
nium-ciilorid (Qual Fi) gemal,^ Fonuel (VO 



(■TT.=C(C.'ll3)-C0-(O-CIT,-CTT.)2-N®((.'IT3)2-(C|4ll2y) ■ ("1" (^0 



Die Monomere a) s.nd sei. langem bekannte durch S.andard-.Syniheseverlahren x.ugangliche Verbindungen. Die Mono- 

mere b) sind dureh Svnlhese zuganglich. 

Allgetneine Besehreibung der Synthese 



M Hink.ioncllcn nuanarcn Aii.ii.oniiii.ivcrhindi.nscn ml ( M.il. i.try bzw. -cacra. 
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Allgcncinc Bcschrcihung dcr Sy Avon Laurylu.uin-x-l()i;0-I)i,nc,hacrvla.-Qua^a. A) unci --(--Mchacrov 

lc.hoxWiyldinie,hyl.etradccvla.nn.onu.in-chlorui (Qua" " Muha.roy- 

AniiiuikrobicUe Polynierc aus don VTonoriiercn a) unci b) 
Dor AulhuLi dcr Polviiioren 

wasXcnbr"^'""" -,indungs,c,„aBc Polvn.cr nich, wasscrl.s.ich und allcnfalls hcgren. 



40 
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una su.sa.uiene ..u^. M..ac.y.- una -g^^— sl^^l^Sn ^^^^^ 
sind die Es.cr der Mc.hacry» Acrylsaure. .^^-J ^"'^^/^^^^ genann.: C.-CNo-Mkylcs.cr 

saure und cMc.h)acrylni.riL Aus der ''-'^J ^''^ ^^^^^^^^^^^^ Cyclohexyl(,uc,h)acryla. 1 cn- 

lika„onslbrn. oder Hers.ellverralircn in ,uehr oder "'^^c S oR^^^^^^^^^ Vernctzung d.s Poly.ueron 

wclchcn Fallen er den An.cil solcher M-^-^^; ^^^^^^^ 'f.^^^^^'^,^^^^^^^^ vcrwiesen. bei acr berci.s An.cile un- 

fuhren konncn. beschranken n,u(3. Beispiell alt ^^^'^^^^^^J;";^"^'^^^^^^^^ Andererseits konnen bei Applika.ion e.ncr 

,er \% zur Vcrne./.ung und daunt zur Vcrgelung dc. ^"^^ '^^^ J^^^^ beispielsweise durch UV-Slrah- 

aus Monon,.ren bes.ebenden Bcsch.cb.ung und '^"^'^^ ^l-n Monc^~ ^'^^ 
lung, nahezu beliebtg groBe Anteile an ^ ^ ^ -S;^^^^",,^^^^^^ Butandioldi(.,te.h)acryla.. Hexandiol- 

^— ^""""""'^ """" 

beeintracliligt wCirdc. w.w...rUS>ilichkeit konnen in beschranktcru Umfang Monoitiere vorhanden sciri. 

Neben den Monou.eren mil genngcr Wa^^scrloslichU t kont^yn i ^^^^^.^ .^^ ^^j. 

ck-ren Wasserloslichkeit bei Raunt.emperatur boher ^ "^'^ J^' ^A. ^nsb s^^^^^^^^ ^^^^^^ ^ ^^^^ C:opolyu.e- 

30% der Mononteren a) zu beschranken bevorzug, ""'^^^^^^^^^ is, bekannt. Beispiel- 

risieren von un.ergeordneten Anteilen '^^^^^"^'^^'l^^^^^^^ ciie Hriiohung der S.abili.a, von disper- 
hatt .u nennen ist bier die Verbesserung ™ oder die Erhlhung der ("hetnikaHenbe- 

sen Systeuten. die Verbesserung der ^^'^^^^J^' ^.^^^ solche Monotuere sind poly.uerisierbare Car- 
standigkeil durch naeb.raghehe Wrnetzung f ^^'^^^ Phosphon- oder Sullonsiiuren wte /,. B. 

bonsauren wie (Me,h)acrylsaure. Male.nsaure ""^V;-^^"^^ "-"Xun^e^^^^^^^^^^ Glvcerinn.onon.e.haeryla.. Glycidyl.ne- 

Vinylacelat. 

Polyiucrisaiion 

. Pr.n.p etgnen sicb a„e einsd^Ug^ -r''tX:S::::S^ SJuS^li^^S 

z.. B. IT. Raueh-Puntigan,.;rh. Voelkx-r A^^l- J-^^^^^^^^^^^^^ Regel bedien. tt.an sich der radi- 

Polvn.er Science and V.ngineenng. Vol 13. S. 708 1. J bn \ ' Y;^^,i„i,i^„,rcn. Als Verlahrcn genann. seien u. a. die T.o- 
kalisehen Polytuerisation un.er Vet-wendung de J y.-i^, wesen.liche Rolle fur ciie Wahl des ITer- 
sunas-. Einulsions-. Suspensions-, l allungs- und ^"^'^'^"'P^^'^ "^"'j'"^^^^^^^^^ soli oder die Art und Weise der spa- 

stellvenahrens spielt die Applikationsfonn tn der J « V/"- ^^^^^^^ I.^aung des Monou.eren b) 

,cren Verarbeilung/l^onugebung. Aulgrunddes P'^ ;"^,^^?^;^ten^^^^^ ko.unten. die die Auswahl des Poly- 

^^-iSS:t^^:rssr;^^ 

" Deraruec Problett.e sind der Regel fUr den Pachn.nn voH.erseb.ar^lex er i. i^^ ^;:f;^;;;e d^r ui^IS^^^^ 
ne.e Polv.uersa.ionsbedingungen berauszuarbe.en. ^?^^^'^:^^^Z \^.r..,^^c^.i.^- n.i. den Mono- 
risation auf die ublichervveise e.ngesetz.en ^^-.^-j^ '"^"^^^^^^ tat on ' 1 e lenside auszuweichen oder ganx.lich ohne 

■r::-^-:-::"^::^^ ----- 

heuen wie ... B. Alkoxyethy,polyetbylenglykcM(n,e.b^^^ ,,„,,„en 
I,„ l-alle der Subs.anzpolyn.ensa.ion k^"" oder die P.uulsionspolytuerisa.ion vorzu- 

T oslichkcil der Monouieren b^ koiiituen. so dab beispielsueise die ^ 

i>hni,iiniii.i|oren. 



to 
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TJenPUlierii^^ beispielsweise bei lOO.OOO. wahrend 

plas.isch zu verarbei.ende Polv.uerisa.e eher tn der ^m. dieses lieretchs liegen. Die 

Hn.ulsionspolvtnerisa.e n.eist hohere Molekulargewtch e ^ oder per Slreulicht- 

Bestiuuuun'g des ^o.ckula^ewtcb. ^J kann^b^^^^^^^^^^^^ vok 1... .Sei- 

Niedrigere oder b.hcre I^^btT^ ^'^''^ ''''''' 
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uircin^estciit werdcn. ^fl^ 

Po,yn>er Science and l.ingincering. vJu^l^Z^^^ZZil^S'^^ Monon.crcnpaarcn (v„. EncyCopcdia of 

^^In^^'^^^^'S^S^f:::^:^ ^^-rf - - Ko....ina.ioncn 

kann.. die Copoly„,crisa,ion in ^.^^G^Z^]^^^'''"^'"- "^'"^ f'^^'''"'^"" M'-'-hoden bc- 

bcispiclswcisc indcn, nur ein Icil dTX^™ 1'^^^^^^^^ Copoly,ncrisa,ionsparan,c.cm .u crzwingen, 

crziflcn. ^ " ' ^'--'^-i-ogeno Poly.ucnsalzusanm.cnscl/.ung besondere ElFck'tc 

,cni:::^^;cf^:;sss= 

gcbaut wird. Das Cbpoiy.ucrisalionsveriiaI.en ck-r wi^ ^^«"«'"-'r'--n nichi ins Copoly.ncrisa. cin- 

gu.. Poly„.cr Handbook, Th.rd Ed.. Z^m£^rtT 9m'^'^"^ 1 '""""^^^P- f"""- 

wurden von den Erfindcrn nichi bcs.inmit Fs isi^iK^r dnv-n <^opolyniensa.,onsparan,erer dcr Mononicren b) 

n.sa,ionsvcrhal,cn i,„ wcscn.lichcn ics i o t^M^Z "f^'^-.^^^f^'^ An dcr Doppcibindung das Copolvn.c- 

.ncri.sa,ionsvcrhal,en babcn. wic die b 'k n men ^^^^^::'Mr -"-.f -"--yloy' gruppe cin ahnliclK-s Copoiv- 
gruppeeignen.sichdeshalbinbc.sondercTCi c Rh^^d^JK^ Moncncrc b) „„, cner Mchacryloyl- oder Aervlovl- 
wic nm Slyrol. Monon.cre M>ir Vinv op x« Me.hacryla.en und Acrylatcn dcr Gruppe a) ^o- 

n.i. Mchacryla.en oder Acrvla.cn. SoZ^^ sZ no " ^^^^ ke.nc groBe Tendcn. zur Copolyn,cri.sa,ion 

Kcnn.nis dcr Copoly„,crisu,ionspara,ue.cr v'^^mS ™ copolyn.crisien werden. so is, cs aus 

gmppc gewahl, wird. m .leicher Weisc kann c ein plbn, ! I'' r""' ^ ^'-'''^P*'--'-'*^*--*-^'-- ^"ine V.nyles.er- 

su,n,„cns,e„en. die ein vor.eilhar.es Copo" n:;t^ionI:^cir^^ c^n'^r r'""^'" 

Verwendung und vorlciihalle lugenschallcn dcr Polyniere 

soli. Hier/,u gehoren An.s.riche wie Schintfarbcn rt^^^^^^^ f cwuchs uncrwLinsch, is. und vcrn.ieden werden 

bendc Beschich.ungen. Beschicim,n"cnTn 7^^^^ Bodenbesch.ch.ungen oder rioi.lasurcn. seibs.kle- 

oder Vlie,ss.onc beispielswei.se fur den U^^^^^^'^'^^r^^^ wic Gewcbe 

Gelandcr..Sani.ar-oderKuehcnobcrnachcn Ma.7rillic^^^ r '^'I'^'i'-'^P'!-'''-" l oni.korpcr wiiren TurgrilTe, 

branen zu ncnnen. Auch .e.x.ilc i Jern «ie^^^^^^ ^^"T ^'''^r^^^^'^^'-- "ichlungen. Ven.ile. Men- 



10 



10 



25 



Bci Spiel 1 
Synthesc dcsQuais A 



a) TTcrstcliung dcs 



Diiucthacrylates von clhoxylicrten. r.aurylaruin (Laurylaiuin x lOH)) 



N,N.Diphcnv|.p-phenylcndianun^.J.'^^ Pheno.hia.in, 130 n.g 

.ugcgcbcn. Dcr Ansa... wird .un. Si^ erh "^^^^^ .^^'^^ '^:! ''^'^ '^^^^'raisopropyl,i,ana. 

Unior/ugabc von vcrdunntcr Schwclblsaurc wm^^^^^^^^ ^"""'^ ^^^^^ ^^^^^f^'^on bccndci. 

carbonatlosuno un.cr l>-uck ablilE. t^^^^^^^ 

Die Ausbeute betruu 177 6 o- die Sh- .k nrh'^^^^v ^ ^''^ I^oialionsverdarnpfer enilernL 

tiu^ ' ' ^-^ ^iit- Miukturbestaiigiing ertolgie durch NMR. 

b) nerstellLino des T.aurylan.in-x- lOHO-Diruelhacrylai-Quats (Quat A) 

Chlorn.e.han werden acliidrUek.. Bci ^ ^^^^^cn. 4.5, 

Naeh AbkLihlen auf Raun.lernperau.r wird der Acuok av ' eS^ nn-rhaib jlioser /en baut sich der Druck (4 5 bar) ab. 

r-osung (66 (;evv.-%) erhalten. ' ^ ^'^^^'^ braungelarbte, acelonische 
SiruklLirbesi-iiigLing dureh NMR. 
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15 



Bcispicl 2 

S,„,h« von J7j.M«,l,„o.Wl»xy«l,.Win«a,yUo,r^ccyla,,u,,<,niu™-c.W^^^ (Qua. » 

.aS.'^SO K*»2;1,S^ D» Qua, B a,. ,5.,. e- 

Beispiel 3 

ITcrslellung dcs Copolymers mit Qua! A 

,3.3 u MMA. 10.65 g Bu.ylacryla,. 4.07 g Qua. A'^o^-S ^J^Jf .J,'! SS;^;So^ 
ren.cn,isch). 0.132 g 2.2'-Azobis-0sobu.yrom nO A^^^^^^^ ^: Kanuucm werd;-- nm 

Bcispicl 4 

Herstcllung des Copolyn.ers ,ui. Quat B durch Rnmlsionspoly.ucrisa.ion 

' -> » nunt R fals 4'^%i2e LosLing) und 0,09 g 2- 
. 7.0 30 . Wasscr wcrdcn 6,89 g MM A. 5^7 g ^^^^^^^^^^ be. 70"( : e.uuigicr. . 

l.-.hvlhcx^Uhioglvcolai gcgcbcn. Be. e.ner ^^"^■^'^^^'^^^" Jf j^^,^ ^ ^j^Q 84 . 2.2'- A/.obis(2-anunopropan)d,hydroch o- 

I-cststolViichalt: 29,7% 

'Icilchcn^roBc: 130 niu (kcin Koagulul). 

klarcr, trunsparcntcr Inlm crhaltcn. 



40 



.so 



Glusictupcrulur: }()'C. 

Bcispicl 5 

TIers.ellung eines Verglekhspoly.ueren ohne .unk.ionellcs Monomer b) 

Beispiel 3 w.d wicderholu ,ui. dcm Un.erschied da e.n Oe„ns.h aus _..0 ^. MM. . . . 
AIBN sowie 0.12 g K.hylhexyUhioglycolal verwende. wird. 

Beispiel 6 

IVahm. *, l>ol.,.«r« aus lk-i,p.cl J un.l 5 aul bat,cri»k Eiscu«halten 



au. . u„,. . W»» .,a..,. .,a.. ua.- S I. Au»a«,. 

rde lolgendermal.^en geprlili: , >.;,.jndard-t-Bouillon geiiiipli und 16 Sid. bei 37 ( als 

.r-l..organi.m.v^.rdeine.^^^ 



60 
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1 ' 1 

Lebendkeimzahlen (LKZJa) 


Staphylococcus aureus (ATCC 
6538) 


Bacillus cereus (ATCC 2) 


Inkubations- 
zeit 


Polymer aus 
Bsp. 3 


Vergleichs- 
polymer (Bsp. 5) 


Polymer aus 
Bsp. 3 


Vergleichs- 
polymer(Bsp.5) 


keine 


> 105 


1,2x105 


> 105 


6,5x103 


2 Stunden 


4,2x104 


3,8 X 104 


3,5x103 


4,5x103 


4 Stunden 


2,9x104 


7,1 x104 


1,3x103 


8,7x102 


20 Stunden 


< 101 


7,3x103 


< 101 


> 106 


f^eispicl 7 

Aniiniikrobiollc Rigcnschal'ien dor Polyincrc aus BoispicI ? und 4 



a) Konluklinhibicriing von Klchsiclla pncLmioniac- DSM 798 durdi das Polymer 4A aus Ik-ispicl 

IDic Poly.Hcrlblio dcs Poly.ucrcn 4A aus BcispicI } wurdc 24 h in Wasscr gclagcrl und nach 8 h crlbklc c,n Ausiausch 
desWasscrs. DicI oln;wurdcanschlicBcndluris.clrocknol 

ms (0.0.5 M l'lK,spha,pullcr pll 7.2. 0.9% NaCl) aulscno,u,ucn.,so daB die /cll/,aiii lOV.nl bc.rus. 100 ul dor .Suspen- 
sion wurde e,n S.uck der waBng behandellen Polyn.crlolie dcs Polyu.eren 4A aus Beispiel 3 auleJse.z,: Nach Vh Kon- 
ak /e. in wa.sserda.nplgesa.l.g.cr Alniospiiare wurde der Troptcn abgcnoni.ncn und in 2 nil .Sali"ne vcrdtinn,. Die Kon- 
laklsleile wurde ma mil .Saline nacligewaschen. Jc 100 ml wurden auf IIPG-Agar plaliierl. Nach 18 h bei ^7"C' wurden 
i'Xr Tnr "IT" I'"- ^°"'-IIP«ly'"-- -^"-rf^- -n SUick Poryslyrol verwendel. Parallel wurcle cine 
Kon Idle au diltundierbare Subs:an/.en auf rrP(i-Agar durchgeluhn. der mil Keimen K. pneumoniae an-eimpll 
worden war. hs wurden keine Ifemm/onen erhai.en. Das Itrgcbnis is, in nachs.chender Tahelle auloelUhrl. 



Polymer 


Keimzahl pro Platte 


Polymer 4A (erfindungsgemaB) 


0 


Polystyrol (Kontrolle) 


3 000 



4.5 



b) .Selekliv inhihierende Wirkung dcs Polymcrcn aus Beispiel 4 

Mn?vi R"L^■''''''"'•'''■"''' Konlaktinhibierungslesl wurctc mi, dem Polymeren (Qua, B als Comononier) aus Beispiel 4 
und vie. Baklenen.siaim,,en s<nv,e der ITelc Candida Iropicalis ausgefuiir,. Die criiakenen l ilme wurden 24 h in \Vasser 
mchriiia hger Wecli.se dcs Wassc's) gclagcr, und nach T.ulurocknung gccsic,. Die Ablolun^^ wird in % anoe^eben 
Uberraschenderweise konnie erne selek.ive Inak.ivierung dcs Ilcrcslanm.cs lcs,ges,cil, werden? wahrend bei dc^ Bakle- 

ticnsianiincn koine WirkunLi IcsigcslcUt wurdc. 
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Keim 



Abtotung in % 



E.CO//K12ATCC 23716 


0 


K. pneumoniae DSM 798 


0 


S. aureus* 


0 


S. epidermidis ATCC 12228 


0 


C. tropicalis CBS 6318 


70 



Katheter 



21) 



Bcispicl 8 
Vcrwcndungsbcispicl lur cin Polymer 

^ der D.spcrsion bcscl.cl.Ccn TlUinc dos Polyannd-SucUcns bcscKiC.c.en waren 4 S.apUy.o- 

coc;-usaureus-Kolonicn§cwachsen.auldcrunbesclm4nc,enHal^ ...ehrcrclOO. 

PaicniansprCicho 

1 Polvnicre iiiit anliniikrobiellcn Tiigonschallt-n bcsichcnd aus 
■ ai 9<) 4() Gcw.-% nichl lunklioncllcn vinylisch poly.uensicrbarcn Monomcrtn und 

b, 1 60Oew.-% lunk.ionellcn vinyliscb poly.ucnsicrbarca Monon.cren der allge.uc.ncn l or.nd (1 ) 



40 



45 



|V-A -TTSp|,„-N®(R')4 (,„+..-(«-), • X- 



(I) 



mil 

I : r eSJS:; ^^L:::!:nS^i;kn^p..ndon ...... d. A.yk Ary,. A.vU.M -or U^.^. 

wclchc auclfdurch Tlc.eroa.o.uc. bcispiclswcisc dutch Tlclcroa.on.c ,n Urc.han-. Carbona.-. Ls.cr . A.u.d 
Oder Hiher-Gruppcn. unlcrbrochcn sein kann. wobei y = 0 oder 1 isl. 
TTSp = cin hydrophiler Spacer der allgeiiieincn 1 oniiel 

(i) -(0-CH-,'-CTI.)„ Oder 

(ii) -(0-C:Tf,-(:H(C.'TT3))„ Oder , ^ An 

(iii) -(O-(;i-l2-CTI0r-(O-CTT2-ClI(aT,))s»'i' n='-+s un^^ " = - 4<'- 

sowic 

m 1,2 Oder 3 und 

Rl = C^n3. lilhyl Oder Hcn/yl 

R- = cin Alkylresi niit 8 20 C-Aionien, wohei 

1= I, 2 Oder 3 isi. 

P^^^'nSb-^pai.^:' K d:S;h ,ekenn.eichne,. daB ci.e Monou.e.n b, ,Mc.h)acry.saun:es.cr der a.lgc- 



60 



65 



wobci 

n\= 1, 2 Oder 3, n =2 40, 

R- = ein Alkvlrest mil 8 20 C^-Atomen, wobei 1=1.2 oder isi. 

R-^^TToderC'TT^, 

R-* = noder(lT:; 

r;ci;nrnLb!^^;;STo:;er 2. dadurC. ,ekenn.e.cbne,. da. die Monon.eren b) (Me.h.acrylsUurces.er der 

alliiemeinen l orniel (III) 
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(III) CH2=CR3-CO^CH2-CH2)u-N®(eH3).R2 . x 
CH2=CR3-CO-(0-CH2-CH2)v'^ 

iiiit - 
LI + V = 6-20, 

R~ = cin Alkylrcsi niit 8-20 C-Aioinon 
]V = H Oder CH3, 
X = C1-, Fk", r Oder Alkvisulfar 
sind. ■ 

A ^SS:^ ([^^''^ '''''' ^^^^ ^-P^^-'- ^ ^iadu.h gekcnnzeichne. daB das Monon.r .) Q.a. 

(IV) CH2=C(CH3)-CO-(0-CH2.CH2)u^N®(CH3)-(Ci2H^ CI " 
CH2=C(CH3)-CO-(0-CH2-CH2)v'^ 

wobci u+ V = 10 isi, enlhaltcn ist. 

(.'h,=(;r3-co-(o-cit,-ci-t,)^^,-n®(cii3),-r-' . x- (V) 

wobci 

w=2-40, .5 

= cin Alkyircsi mil 8-20 C-Alonicn 

= IT oderCrr3, 
X- = C1-, Br-, r-'odcr Aikvlsulfaf- 
cntiialicn sind. 

6. Po,y„,crc nach Anspruch 5. ciadurC. gekcnnzeichneu daB das Monomer b) Qua. B dcr Fonuc. ( VD 

ciT,=(X(;H3).(;o-(0-cii,-(;irv,,-N@((;ri3),-((:,j . cj- (vn 

entliallcn isi. 

oS:;r '^-^•^^"^'^'^ ' ^ '^—"^ Kuns,s.on aber.Ogo ci. " 

8. (Mcihlacrylal-MonoiiiergcniaB Foniicl ([[) 

l(:iI:=CR3-CO-(0-CII,-CriR^)J,,,-N®(CiT,), . x- ,rr) 

mil 111 = 1, 2 Oder 3. n = 2 40. 

R-^ = n ciTr ^^'obci 1=1.2 Oder i.si. 

R-* = II Oder (;H3" 

X- = CI-. Br-. I- Oder AlkvLsuHar. 45 
y. Monomer nach Anspruch 8. gekennzeichnel durch die Ibrmel (III) 

(III) CH2=CR3-CO-(0-CH2-CH2)u-N©(CH3). R2 • x " 
CH2=CR3-CO-(0-CH2-CH2)v'^ 

wobci 

u + V = 6 20, 

= cin Alkylrcsi mil 8- 20 C-Atonicn 
R-- = rToder(;H3, 
X- = CI-. Br-, [- Oder Alkvlsulfar 

10. Monomer nach Anspruch 8 oder 9, gekenn^cichncl durrh die I^onnel 

(IV) CH2=C(CH3)-CO-(0-CH2-CH2),^N®(CH3)-(Ci2H25). CI 
CH2=C(CH3).CO-(0-CH2-CH2)v'^ 

wobci u + V = 10 isi. 

1 1 . Monomer nach Anspruch 8. gekenn/eichnel durch die I brmel ( V, 

(•ii,=cR^co-(0-cn,-cuo„,-N®(cnv),-R^ 
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wobei 
w = 2-40, 

= cin Alkylrcsr mil 8-20 C-Monicn, 

R3 = TToderCH3, 

^ _ Br, I~ Oder AlkylsuUat 



n. Monon,er nach Anspruch 1 1 . gekenn/.oichnc. durch die For.ucl 
CH,-C(CTl3)-CO-(0-CH,-(:H,)rN®(Cn3)r<t'.4ll29) ' 

nach cinciu dcr Anspruchc 8 bis 12. 
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50 



